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Resumo 
Uma potencial alternativa para o transplante de tecidos é a engenharia de 
tecidos. Células-tronco mesenquimais e scaffolds eletrofiados são comumente 
utilizados nesta área devido à capacidade multipotente de diferenciação destas 
células e à rede de poros interconectados destas estruturas fibrosas. Além disso, 
bioreatores de perfusão podem ser utilizados para melhorar o transporte de nutrientes 
e reduzir o acúmulo de metabolitos tóxicos. Neste contexto, uma maneira de estudar 
e otimizar o sistema de cultivo é utilizar técnicas de modelagem para descrever 
interações ou processos individuais envolvidos no crescimento celular. Deste modo, 
o objetivo geral deste estudo é realizar o cultivo de células-tronco mesenquimais da 
polpa de dente decíduo (DPSCs) utilizando scaffolds tridimensionais eletrofiados de 
policaprolactona (PCL), biorreatores e técnicas de modelagem. Inicialmente foram 
testadas diferentes misturas de solventes (clorofórmio e metanol), a fim de produzir 
scaffolds com poros adequados ao cultivo tridimensional. Os diâmetros de fibra e de 
poro foram determinados por microscopia eletrônica de varredura (MEV). O 
crescimento e o metabolismo das células foram avaliados através da determinação da 
atividade metabólica e das concentrações de glicose e lactato do meio de cultivo, e a 
infiltração celular foi observada com a marcação do núcleo celular. Depois de 
estabelecidos os parâmetros de eletrofiação, o efeito da perfusão direta no 
desprendimento de DPSCs de scaffolds eletrofiados de PCL foi estudado. A 
atividade metabólica das células foi determinada para diferentes tempos de adesão, 
vazões e densidades de semeadura, e a tensão de cisalhamento na parede do poro foi 
calculada para cada vazão. A morfologia das células foi avaliada através de imagens 
de microscopia confocal e MEV. Paralelamente, foram realizadas simulações 
utilizando o software OpenFOAM para estudar como os parâmetros e variáveis de 
entrada (concentração inicial de glicose, porosidade e espessura do scaffold) afetam 
as saídas (fração volumétrica de células e concentração de substrato) de um modelo 
de proliferação celular que considera a difusão e o consumo de glicose. As 
contribuições do teor de oxigêno na cinética de crescimento de Contois e da variação 
da porosidade com o tempo devido à degradação do polímero também foram 
avaliadas. Inicialmente, foi observado que apenas um tamanho de poro maior que o 
diâmetro da célula permitiu a infiltração das células no scaffold. Então, observou-se 
que o aumento do tempo de adesão acarretou em maior espalhamento das células e, 
assim como a diminuição da densidade de semeadura e da tensão de cisalhamento, 
resultou em uma redução do desprendimento das células sob perfusão. Quanto ao 
modelo fenomenológico, observou-se maior sensibilidade à concentração inicial de 
glicose e à porosidade do scaffold, e aos parâmetros adimensionais relacionados à 
proliferação e morte celular e ao consumo de nutrientes. Além disso, o número 
inicial de células apresentou maior impacto no transporte de massa do que no 
crescimento celular. Neste estudo, foi possível obter scaffolds eletrofiados e 
conduções de cultivo dinâmico adequadas ao cultivo tridimensional de DPSCs, e 
elucidar os efeitos da limitação do transporte de massa e do oxigênio no crescimento 
celular, e da degradação do polímero no transporte de massa.  
 
Palavras-chave: células-tronco da polpa de dente, electrospinning, policaprolactona, 
biorreator de perfusão, modelagem computacional. 
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Abstract 
A potential alternative to tissue transplant is tissue engineering. Mesenchymal 
stem cells and electrospun scaffolds are commonly used in this field due to the 
multipotent differentiation capacity of these cells and the interconnected pore 
network of these fibrous structures. In addition, perfusion bioreactors can be used to 
enhance nutrient transport and reduce the accumulation of toxic metabolites. In this 
context, one way to study and optimize the culture system is to use modeling 
techniques to describe interactions or individual processes involved in cell growth. 
Thus, the objective of this study is to perform the three-dimensional culture of 
mesenchymal stem cells of dental pulp (DPSCs) using electrospun polycaprolactone 
(PCL) scaffolds, bioreactors and modeling techniques. Initially, different solvent 
mixtures (chloroform and methanol) were tested to produce scaffolds with pores 
suitable to three-dimensional culture. Fiber and pore diameter was determined using 
a scanning electron microscope. Cell growth and metabolism were evaluated through 
the metabolic activity and the culture medium concentration of glucose and lactate, 
and the cell infiltration was observed with cell nuclei staining. After the 
establishment of the elesctrospinning parameters, the effect of direct perfusion on 
DPSCs detachment from PCL electrospun scaffolds was investigated. The metabolic 
activity of the cells was determined for different adhesion times, flow rates and 
seeding densities and the pore wall shear stress was calculated for each flow rate. 
The cell morphology was evaluated through scanning electron and confocal 
microscopy imaging. In parallel, simulations with the software OpenFOAM were 
performed to study how parameters and inputs (initial glucose concentration, 
porosity and thickness of the scaffold) affect the outputs (cell volume fraction and 
substrate concentration) of a model of cell proliferation and glucose diffusion and 
consumption. The contribution of the oxygen in the Contois growth kinetics and the 
porosity variation with time due to polymer degradation was also evaluated. Initially, 
it was observed that only a pore size higher than the cell diameter allowed the 
infiltration of the cells through the scaffold. Then, it was observed that a higher 
adhesion time leaded to higher cell spreading in static conditions and, similar to 
smaller seeding densities and shear stresses, reduced cell detachment under 
perfusion. Regarding the phenomenological model, it was observed that the model is 
more responsive to the initial glucose concentration and scaffold porosity, and to the 
dimensionless parameters related to cell proliferation, death and nutrient uptake. 
Furthermore, the initial cell number had a more significant impact on mass transport 
than on cell growth. In this study, it was possible to obtain an electrospun scaffold 
and dynamic culture conditions suitable for the three-dimensional culture of DPSCs, 
and to elucidate the effects of transport limitations and of oxygen on cell growth, and 
of polymer degradation on mass transport were elucidated.  
 
Keywords: dental pulp stem cells, electrospinning, polycaprolactone, perfusion 
bioreactor, computational modeling. 
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Capítulo 1  
 
Introdução 
 
A engenharia de tecidos, ciência multidisciplinar que aplica princípios básicos de 
engenharia para restauração, manutenção e/ou aperfeiçoamento funcional de tecidos 
representa uma alternativa potencial aos transplantes. Um desafio desta ciência é o 
desenvolvimento de um suporte (scaffold) para proliferação, diferenciação e migração celular 
que seja capaz de mimetizar as propriedades da matriz extracelular do tecido a ser regenerado. 
Uma das técnicas utilizadas para a produção de scaffolds com poros interconectados é a 
eletrofiação. Esta técnica permite a utilização de uma ampla faixa de polímeros naturais e 
sintéticos, sendo um deles a policaprolactona (PCL), a qual tem sido bastante utilizada na 
engenharia de tecidos devido às suas propriedades mecânicas (força e elasticidade). Entre as 
diferentes células utilizadas na engenharia de tecidos, destacam-se as células-tronco 
mesenquimais, devido a sua capacidade de se auto-renovar e de se diferenciar em diferentes 
tipos celulares. A utilização de células-tronco em estudos experimentais deve atender a muitos 
requisitos quanto à contaminação e reprodutibilidade, de modo que sistemas dinâmicos 
podem ser utilizados para reduzir o esforço experimental e superar limitações de transporte de 
massa. Modelos preditivos também podem ser utilizados para simular diferentes experimentos 
ou estratégias de tratamento que possuem custo elevado ou que são eticamente impraticáveis. 
Além disso, modelos matemáticos podem elucidar as ciências básicas do crescimento celular 
e do transporte de massa dentro de scaffolds porosos, o que favorece a identificação de 
componentes-chave na regeneração de tecidos e o desenvolvimento de melhores estratégias de 
tratamento. Assim, torna-se interessante o desenvolvimento de scaffolds eletrofiados de PCL e 
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de biorreatores para o cultivo de células-tronco mesenquimais de dente, assim como a 
modelagem fenomenológica da proliferação celular e do transporte de massa para o estudo do 
desenvolvimento de tecidos.  
1.1 Relevância e objetivos 
O transplante de órgãos e de tecidos é uma terapia amplamente aceita para o 
tratamento de pacientes com órgãos e tecidos danificados em casos de acidentes, traumas ou 
câncer. No entanto, o transplante autólogo é limitado pela morbidade no sítio doador, pelo 
risco de infecção e pela exposição do paciente ao ser submetido a uma segunda cirurgia. 
Fontes alternativas de tecidos com origem de outro indivíduo ou animal também apresentam 
restrições, principalmente devido à resposta imunológica do paciente quanto ao implante e à 
escassez de doadores compatíveis. Essas questões têm motivado muitos estudos envolvendo o 
cultivo de células-tronco mesenquimais em scaffolds tridimensionais para a engenharia de 
tecidos.  
No cultivo de células em scaffolds tridimensionais tem-se a formação de gradientes de 
concentração dos diferentes compostos presentes no processo, de modo que a disponibilidade 
e a distribuição dos nutrientes influenciam no metabolismo celular. Muitos estudos buscam a 
minimização destas limitações de transporte através do uso de biorreatores e de técnicas de 
modelagem. No entanto, a maioria dos estudos utiliza estruturas com poros de tamanho médio 
superior a 100 μm para o cultivo de células-tronco mesenquimais em scaffolds 
tridimensionais. Além disso, não foram encontrados estudos do transporte de massa e da 
proliferação de células-tronco em scaffolds tridimensionais eletrofiados que considerassem o 
gradiente de concentração de nutrientes na determinação da taxa de consumo de nutrientes.  
Neste contexto, o presente estudo foi desenvolvido considerando as hipóteses listadas 
a seguir. 
→ O crescimento celular é modulado pela disponibilidade de nutrientes. 
→ A célula é capaz de migrar através de uma estrutura 3D com poros de diâmetro 
maior que o diâmetro da célula em suspensão. 
→ A célula é capaz de se proliferar com a perfusão direta do meio de cultivo, contanto 
que a tensão de cisalhamento não ultrapasse um limite crítico. 
→ A perfusão do meio de cultivo proporciona maior disponibilidade de nutrientes ao 
longo do scaffold. 
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→ A técnica de electrospinning é capaz de produzir scaffolds de PCL com fibras 
micrométricas e poros grandes o suficiente para permitir a infiltração das células 
para dentro da matriz. 
Desta forma, o objetivo geral deste trabalho é realizar o cultivo de células-tronco 
mesenquimais da polpa de dente decíduo utilizando scaffolds tridimensionais eletrofiados de 
PCL, biorreatores e técnicas de modelagem. De acordo com esta meta geral, os objetivos 
específicos deste estudo são: 
a. estabelecer o protocolo de eletrofiação de scaffolds com poros de diâmetro 
adequados para o cultivo tridimensional de DPSCs; 
b. comparar o tempo de dobramento e as taxas de consumo de glicose e de produção 
de lactato das células em cultivos bidimensionais e tridimensionais; 
c. estabelecer protocolo de cultivo dinâmico de células-tronco mesenquimais da polpa 
de dente em scaffolds de PCL; 
d. modelar a proliferação celular e o transporte de massa em scaffolds porosos; 
e. realizar análise de sensibilidade (simulação com diferentes valores de parâmetros e 
entradas) para determinar os parâmetros significativos do modelo; 
f. avaliar a contribuição da adição de complexidade ao modelo e estabelecer os 
fenômenos que devem ser descritos; 
1.2 Estrutura da Tese 
Este trabalho apresenta-se dividido em oito capítulos, conforme descrito a seguir. 
 O Capítulo 1 trata da introdução ao tema a ser abordado na tese, dos objetivos e da 
relevância do estudo. Neste capítulo também são esclarecidas as hipóteses iniciais da tese e é 
apresentada a estrutura do trabalho. 
No Capítulo 2 é feita uma revisão bibliográfica acerca dos principais fenômenos 
envolvidos no desenvolvimento de um tecido e da utilização de técnicas de modelagem para a 
análise destes fenômenos. Com foco em células-tronco mesenquimais e scaffolds 
tridimensionais, são revisados o transporte de massa e outros processos, como a síntese da 
matriz extracelular, a vascularização, a proliferação, a adesão, a migração, a morte e a 
diferenciação celular.  
No Capítulo 3, são revisadas as propriedades dos scaffolds e as condições de 
semeadura e de cultivo que afetam a atividade de células-tronco mesenquimais em scaffolds 
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eletrofiados. Além disso, foi discutida utilização de técnicas de modelagem computacional 
para a otimização destes fatores. 
 O Capítulo 4 apresenta um estudo acerca do efeito da adição de metanol como não-
solvente na morfologia e tamanho das fibras produzidas através da eletrofiação de uma 
solução de PCL e clorofórmio. Também foi discutido o tamanho dos poros e a influência da 
concentração de PCL no diâmetro das fibras. Por fim, é avaliada a influência do substrato no 
metabolismo e no crescimento celular. 
 O Capítulo 5 apresenta o estudo do efeito da vazão de perfusão no arraste de células-
tronco mesenquimais de polpa de dente decíduo, pré-aderidas em scaffolds eletrofiados de 
PCL. O efeito do tempo de adesão, em condições estáticas, na força de adesão também é 
abordado, assim como a influência da densidade de células da semeadura estática no posterior 
arraste de células sob perfusão.  
 O Capítulo 6 apresenta a análise de sensibilidade de um modelo de transporte de 
massa, consumo de glicose e crescimento celular em meio poroso em cultivo estático. 
Também foi avaliada a influência da densidade inicial de células, da concentração inicial de 
glicose, da espessura e da porosidade do scaffold na fração volumétrica de células e na 
concentração de glicose do meio ao longo do tempo.  
 O Capítulo 7 apresenta um estudo comparativo entre três modelos matemáticos do 
crescimento celular e do transporte de massa em scaffolds tridimensionais, para engenharia de 
tecidos. Uma análise do efeito das variáveis de entrada na concentração de nutrientes e na 
fração volumétrica de células foi realizada a fim de averiguar a contribuição da adição da 
concentração de oxigênio na cinética de proliferação de Monod e da variação da porosidade 
com o tempo devido à degradação do scaffold.  
No capítulo de considerações finais, (Capítulo 8) é feita uma retomada do tópico, 
objetivos, questões de pesquisa e hipóteses, e apresentado um resumo dos principais 
resultados obtidos e as conclusões gerais sobre o tema de pesquisa.  
Por fim, no Capítulo 9 são discutidas as limitações do estudo e apresentadas as 
perspectivas para trabalhos futuros. 
Os experimentos foram realizados no Laboratório de Hematologia e Células-Tronco 
da Faculdade de Farmácia da UFRGS. As simulações foram realizadas com o apoio do Centro 
Nacional de Supercomputação (CESUP), da UFRGS. A Figura 1 apresenta um fluxograma 
das etapas deste estudo que elucida a relação dos capítulos do trabalho descritos a seguir com 
os objetivos específicos apresentados anteriormente.  
1. INTRODUÇÃO 5 
 
 
 
Figura 1.1: Fluxograma das etapas do projeto destacando os objetivos a serem atingidos em 
cada etapa 
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Capítulo 8  
 
Considerações finais  
 
Nas últimas décadas, o cultivo de células-tronco mesenquimais em scaffolds 
tridimensionais tem sido utilizado para o desenvolvimento de diversos tipos de tecidos. No 
entanto, um dos desafios do cultivo tridimensional é a formação de gradiente de nutrientes. 
Visando a otimização do processo, as limitações de transporte de massa podem ser estudadas 
e minimizadas através do uso de biorreatores e de técnicas de modelagem. 
Neste trabalho, foi estudado o cultivo de células-tronco mesenquimais da polpa de 
dente decíduo em scaffolds eletrofiados de PCL. Para isto, foram desenvolvidos protocolos de 
cultivo estático e dinâmico, para posterior comparação dos fenômenos de transporte de massa 
e de crescimento e metabolismo celular nos dois tipos de cultivo. Além disso, um modelo 
bastante referenciado na literatura foi analisado para verificar a capacidade do mesmo em 
representar o sistema experimental deste estudo.  
Inicialmente, buscou-se estabelecer os parâmetros de eletrofiação e a composição da 
solução polimérica (concentração, solvente) de modo a produzir scaffolds com fibras 
micrométricas. As questões de pesquisa, hipóteses e objetivo referentes a esta etapa estão 
listadas a seguir.  
→ Questões de pesquisa: É possível eletrofiar scaffolds de PCL com poros de diâmetro 
adequado para a infiltração de DPSCs? O cultivo tridimensional afeta o 
crescimento, o consumo de nutrientes e produção de metabólitos das células? 
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→ Hipótese: A técnica de electrospinning é capaz de produzir scaffolds de PCL com 
fibras micrométricas e poros grandes o suficiente para permitir a infiltração das 
células para dentro da matriz.  
→ Objetivos específicos:  
a. estabelecer o protocolo de eletrofiação de scaffolds com poros de diâmetro 
adequados para o cultivo tridimensional de DPSCs;  
b. comparar o tempo de dobramento e as taxas de consumo de glicose e de produção 
de lactato das células em cultivos bidimensionais e tridimensionais.  
Foi observado que a adição de metanol melhorou a eletrofiabilidade da solução de 
clorofórmio e PCL, e diminuiu o diâmetro médio de fibra e de poro do scaffold (conforme 
apresentado nas Figuras 4.5 e 4.6). De acordo com a Figura 4.8, apenas a solução de PCL com 
uma proporção de clorofórmio/metanol de 9:1 foi capaz de produzir uma estrutura com poros 
adequados para a infiltração celular. Assim, com diâmetro de fibra de 3,95±0,73 µm 
(conforme Tabela 4.3) e de poro de 21,35±8,89 µm (conforme Tabela 4.4), os scaffolds 
produzidos com esta solução foram utilizados nos experimentos posteriores de cultivo de 
DPSC (diâmetro da célula entre 12,2 e 16,6 μm).  
Apesar de apresentarem diferentes distribuições celulares, os diferentes scaffolds 
testados tiveram tempos de dobramento e taxas específicas de consumo de glicose e de 
produção de lactato similares, diferenciando-se apenas do controle (poço). É provável que o 
baixo número de células aderidas nos scaffolds não tenha propiciado uma situação de 
competitividade por espaço e nutrientes, não sendo possível evidenciar a influência da 
arquitetura do scaffold na atividade celular. Quando uma densidade de semeadura mais alta 
foi utilizada nos scaffolds que permitiam a infiltração celular, a disposição das células após a 
adesão se deu de forma a cobrir a superfície do scaffold, obstruindo os poros. Isto ficou 
evidente após análises de microscopia confocal (Figura 5.4) e de MEV (Figura 5.5a).   
Então foram estabelecidas as condições de cultivo dinâmico no biorreator de perfusão. 
Neste processo, buscou-se responder as seguintes questões de pesquisa: 
→ É possível minimizar o arraste de DPSCs de um scaffold eletrofiado de PCL sob 
perfusão diminuindo a vazão?  
→ Qual a vazão máxima ou ótima de operação?  
→ O tempo de semeadura e a densidade das células afetam o processo de adesão e o 
posterior arraste das células?  
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De acordo com a literatura, contanto que a tensão de cisalhamento não atinja um limite 
máximo dentro dos poros, não irá ocorrer desprendimento e arraste das células com a perfusão 
de meio. Desta forma, é necessário determinar a vazão máxima de operação para minimizar o 
arraste sob perfusão, o que está relacionado com a seguinte hipótese: 
→ a célula é capaz de se proliferar com a perfusão direta do meio de cultivo, contanto 
que a tensão de cisalhamento não ultrapasse um limite crítico. 
No entanto, com a passagem de fluxo, as células que ocupavam os poros da superfície 
do scaffold eram arrastadas independentemente da vazão de perfusão (Figura 5.5b e Figura 
5.8b), indicando que a tensão de cisalhamento não era a única variável a influenciar o arraste 
das células. Assim sendo, a metodologia utilizada para a adesão das células foi revista, e 
novas hipóteses foram formuladas: 
→ com o aumento do tempo de adesão é possível favorecer a formação de adesão 
focal entre as células e as fibras do scaffold, diminuindo o arraste de células; 
→ com a diminuição da densidade de semeadura é possível reduzir o preenchimento 
dos poros da superfície. 
O aumento do tempo de adesão possibilitou maior espalhamento em condições 
estáticas (Figura 5.4) e reduziu o arraste das células sob perfusão (Figura 5.7). Já a diminuição 
da densidade de semeadura diminuiu o arraste das células (Figura 5.8a).  Sendo assim, as 
hipóteses acima foram validadas e o protocolo de cultivo dinâmico foi estabelecido a uma 
densidade de semeadura de 0,5×10
5 
células por scaffold e uma vazão de 0,05 mL/min, 
atingindo o seguinte objetivo específico: 
c. estabelecer protocolo de cultivo dinâmico de células-tronco mesenquimais da polpa 
de dente em scaffolds de PCL; 
Paralelamente a estes experimentos in vitro, foram realizados testes in silico. Para 
poder comparar os cultivos estático e dinâmico, inicialmente foi estudado um modelo de 
proliferação celular e transporte e consumo de nutrientes sob condições estáticas. Nesta etapa, 
visou-se responder as seguintes questões de pesquisa: 
→ Qual o efeito dos parâmetros e das variáveis de entrada nas variáveis de saída do 
modelo?  
→ O modelo estudado é adequado para representar o sistema experimental deste 
estudo? 
O estudo do efeito dos parâmetros e entradas no modelo é de extrema importância para 
verificar se o comportamento das seguintes hipóteses pode ser representado pelo modelo: 
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→ o crescimento celular é modulado pela disponibilidade de nutrientes; 
→ a célula é capaz de migrar através de uma estrutura 3D com poros de diâmetro 
maior que o diâmetro da célula em suspensão. 
Conforme pode ser observado no Capítulo 6, este comportamento é representado pelo 
modelo. Através de uma análise de sensibilidade, foi possível determinar os parâmetros e as 
variáveis de entrada com maior impacto no modelo em estudo. Verificou-se que os 
parâmetros relacionados aos processos de proliferação e morte celular e ao consumo de 
nutrientes (Figuras 6.3 e 6.4), assim como as variáveis de entrada relacionadas à 
disponibilidade de nutrientes (concentração adimensional de glicose inicial e porosidade do 
scaffold) (Figuras 6.6 a 6.11), tiveram maior impacto nas variáveis de saída do modelo (fração 
volumétrica de células e concentração adimensional de glicose). Nesta etapa foi possível 
atingir os seguintes objetivos específicos: 
d. modelar a proliferação celular e o transporte de massa em scaffolds porosos; 
e. realizar análise de sensibilidade (simulação com diferentes valores de 
parâmetros e entradas) para determinar os parâmetros significativos do modelo. 
O segundo estudo in silico realizado buscou responder a seguinte questão de pesquisa: 
→ Qual a contribuição do oxigênio e do aumento da porosidade com a degradação do 
polímero ao modelo em estudo em diferentes cenários (variação nas variáveis de 
entrada)?  
Este trabalho foi realizado para verificar se a determinação da concentração de 
oxigênio e da variação da porosidade com a degradação do polímero poderia trazer uma 
contribuição significativa para a posterior validação do modelo. Foi verificado que a inclusão 
da concentração de oxigênio no modelo afetou as variáveis de saída, enquanto o modelo com 
porosidade variável se mostrou consideravelmente robusto a variações nas variáveis de 
entrada (Figura 7.6). Nesta etapa atingiu-se o objetivo específico a seguir: 
f. avaliar a contribuição da adição de complexidade ao modelo e estabelecer os 
fenômenos que devem ser descritos. 
Desta forma, a primeira principal conclusão deste estudo é que a técnica de 
electrospinning permite a produção de scaffolds com poros adequados para a infiltração de 
DPSCs. A segunda, que a tensão de cisalhamento não é a única variável que influencia no 
desprendimento das células no sistema dinâmico em estudo, visto que foi possível minimizar 
o arraste aumentando o tempo de adesão e diminuindo a densidade de semeadura. Com as 
simulações, pôde-se concluir que o modelo em estudo é sensível às variáveis de entrada 
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concentração inicial de nutrientes e porosidade do scaffold, e aos parâmetros adimensionais 
relacionados à atividade celular (proliferação e morte, e consumo de nutrientes).  
A validade de se incorporar ao modelo termos que considerem a concentração de 
oxigênio e o aumento da porosidade com a degradação do scaffold depende do 
comportamento observado experimentalmente para o sistema em estudo. Como o PCL possui 
um tempo de degradação relativamente prolongado, espera-se que a variação temporal da 
porosidade apresente uma contribuição ainda menor do que a observada nas simulações. Além 
disso, tendo em vista a capacidade de adaptação das células-tronco mesenquimais, a 
concentração de oxigênio pode não influenciar significativamente a modulação da atividade 
celular como previsto nas simulações com condrócitos. Por fim, a perfusão direta, combinada 
com a semeadura estática e scaffolds eletrofiados, foi capaz de propiciar um ambiente 
favorável para o crescimento celular.  No entanto, mais testes com um maior número de 
culturas e de amostras são necessários para reduzir o erro experimental e gerar dados para a 
validação de um modelo fenomenológico.  
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Capítulo 9  
 
Perspectivas  
 
Cabe ressaltar que o este estudo buscou combinar as técnicas de electrospinning e de 
modelagem com o cultivo de células-tronco em biorreatores, o que acarretou em limitações 
específicas para este sistema. Esta pesquisa pode ser ampliada para sistemas com outros tipos 
de scaffolds, células e biorreatores, o que possibilita a realização de inúmeros trabalhos 
futuros, como:  
 verificar se é possível minimizar o arraste em scaffolds através da funcionalização 
do scaffold para aumentar a adesão celular;  
 realizar o cultivo de células-tronco mesenquimais em outros tipos de biorreatores;  
 realizar o co-cultivo de células-tronco mesenquimais e células diferenciadas nos 
biorreatores;  
 realizar o cultivo dinâmico nos scaffolds eletrofiados de PCL com outros tipos de 
células; 
 realizar o cultivo dinâmico das células-tronco mesenquimais em scaffolds 
produzidos a partir de outros polímeros; 
 realizar o cultivo dinâmico das células-tronco mesenquimais em scaffolds 
produzidos a partir de outras técnicas. 
